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要旨:症例は67歳,男性｡主訴は労作時呼吸困難｡ 【第-回目入院】平成7年9月から12月ま
で入院し,薬物療法,複合温泉療法を行なった｡自覚症状はやや改善がみられたが,呼吸機能
検査所見の改善は得られなかった｡ 【第二回目入院】平成8年8月から12月まで入院｡∩-3
系脂肪酸強化食事療法も併用した｡自覚症状および,呼吸機能検査上,PVC,FEV,｡,PEFな
どに改善を認めた｡
n-3系脂肪矧まアラキドン酸代謝を通してロイコトリエン合成に関与すると推定されるが,
経過中に白血球のLTB4産生能の減少を認めたCこの症例は肺気腫に対するn-3系脂肪酸強
化食事療法の有用性が示唆され,病態を考える上でも興味深いと考えられたので報告する｡
索引用語 :肺気腫,∩-3系脂肪酸,食事療法,ロイコトリエン合成
Keywords:pulmonaryemphysema,nl3fattyacid,Jeukotriene,diettherapy
はじめに
進行した慢性閉塞性呼吸器疾患 (COPD)に対
する治療法は,これまでに根本的なものは確立さ
れていない｡これまでに薬物療法l),理学療
法2)I3)や外科的治療法1)などがおこなわれてい
るが,これらはいずれも対症療法であり,進行し
た症例ではその有効性は十分ではない｡さらに,
その副作用などの危険5-7)も考えると,これらの
治療法以外の方法をさらに探究する必要があると
考えられる｡
今回我々は,肺気腫の症例に対してn-3系脂肪
酸を韓化した食事療法をおこない,約2ケ月間と
いう比較的短期間の間に,臨床症状,呼吸機能検
査所見ともに速やかに改善を認め,同時に白血球
のロイコトリエンB4産生能が著明に減少した-
例を経験したので報告する｡
症 例
患者 :67歳,男性｡
主訴 :労作時呼吸困難｡
既往歴 :特記事項なし｡
家族歴 :特記事項なし｡
現病歴 :65歳時から労作時呼吸困難が出現したた
め近医受診｡肺気腫と診断され加療を受けるも,
症状は次第に憎悪し,当科を紹介受診｡1996年9
月に第-回入院となった｡
喫煙歴 :タバコ30本/日×46年間｡飲酒歴 :なし｡
入院時現症
身長157cm,体重42kg｡血圧130/84mmHg｡脈拍
88/分,整｡体温36.6℃｡
皮膚にチアノーゼなく,結膜に葺血,黄痘なく,
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頚静脈怒張なし｡
呼吸音は全肺野で減弱｡心雑音なし｡
腹部は平坦,軟｡四肢に異常なし｡
入院時血液生化学検査 (Table1)では特に異
常を認めず,lgE(RIST) は139.4IU/mA,IgE
(RAST)は-ウスダスト,コナヒョウヒダニ,ヤ
ケヒョウヒダニ,カンジグ,ゴキブリなどでいず
れも陰性であった｡
Table1.Laboratorydataonfirstadmission
HerTtat叫 y I°e(BAST) 仙 S･edLJSt(-)
wBC 7700/rT'm3 TN=k(-)
Seg 29% CancBda(-)
Stab 24㌔
Lym 33% 8kxKJd即 rStJY
lb ll% TくHO 190LJ/L
Eo 3% TT' 6･7t79/d
B8 1% AST 24LJ/L
RBC S45×10`/rTm3 人LT 5LJ/L
他 16.Ig/a ALP 74LJ/L
rh 49･5% BUN 1S･6mg/d
FLT 29･0×10一/I- ' C' 1.0rTd d
的 y A^ eriaJtM gas(rtm ■r)
〔RP 0.IrTd dl pH 7.40
ESA 3nrTLnl PO之 75.0TYTq
bG 1O36叩 /a Fq 39,0rTrrq
bA 197r咽ノd 叫- 24.7rnE(ゾL
bN 60mg/a BE 4.2
bE 139.4LJ/rrd 94.9%中 り ･● ld S■)Z
RAST.r軸 tcst
胸部単純X線写真 (Figure 1)にては肺野の
透過性の元進,横隔膜の平低化,(肺紋理の減少)
などを認めた｡また副鼻腔はCT上,異常を認め
なかった｡
入院時呼吸機能 (Table2)では,一秒率は低
下し閉塞性障害を強く認めた｡特にV25の低下な
どの末梢気道の閉塞所見を強く認めた｡動脈血液
ガス分析では酸素分圧の低下を認めた｡
入院後,約2ケ月間の薬物療法,温泉プールを
用いた理学療法などをおこなった｡自覚症状はや
や改善したが,退院時に呼吸機能の改善は得られ
なかった (Table2)0
退院後,近医にて加療を継続したが,自覚症状
が再び憎悪傾向が認められたため,再び当科を紹
介され,1997年8月に第2回入院となった｡
Flgure 1.Chest radiograph on admission
showlngahyperlucentlung and
descentofthediaphragm
Table2.Pulmonaryfunctiontestsonfirst
admission
onadmlSStOn atdischarge
FVC L
%FVC %
F【Vl L
FEVl/FVC %
MMF L/S(%)
PEFR L/S(%)
Vso L/S(鶴)
Vzs L/S(%)
VZS/HT US/N
P亡F L/H
2.32 2.30
73.4 72.8
0.82 0.72
37.6 31.3
0.32(10.6) 0.30(9.9)
2.86(38.1) 2.89(38.5)
0.35(8.0) 0.34(7.7)
0-19(13.4) 0.17(12.0)
0.18 0.ll
210 200
MMF:maxlmaJmidexplratOryflow
PEFR:peakexpiratOryflowrate
REF:peakexpiratoryflow
HT:helght
第2回入院時の血液生化学検査所見は前回と同
樵,特記事項を認めなかった｡入院時呼吸機能検
査 (Table3)上は,前回入院時と同様に,末梢
気道の閉塞所見を認め,動脈血液ガス分析では酸
素分圧の低下を認めた｡
また,β刺激剤吸入の前後では一秒率,ピーク
フローともに改善率は15%未満であった｡
胸部CT(Figure2-a)では,全肺野に気腫
性変化を認めた｡ また,high-solution com-
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putedtomograpy(HRCT)にて,CT値-950以
下をLowattenuationarea(LAA)と定義した
場合,肺野の大きな気管支,血管を除いた部分に
LAAが占める割合は,大動脈弓部レベルで72.6%
(Figure2-b),気管分岐部レベルで67,5%,横
隔膜上2cmレベルで49.3%であった｡これは進行
した肺気腫であることを示唆する所見と考えられ
た｡
入院後約1.5ケ月間にわたり薬物療法,温泉プー
ルを用いた理学療法などをおこなったのちに,約
2ケ月間のn-3系脂肪酸を強化した食事療法を
追加した｡この食事療法では,動物性脂肪をでき
るだけ控えたうえで,食事成分にαリノレン酸が
豊富に含有されているエゴマ油を約15g/日追加
した｡(aリノレン酸としては約8g/日含有)
食事療法の経過中に,起床時のピークフロー値
は一週間の平均値で190から290(L/M)-と上
昇を認め,夕方のピークフロー値も同様に上昇し
た｡また,食事療法の前後で,患者末梢血白血球
にカルシウムイオノファーで刺激して測定したロ
イコトリエンB4の産生能は,5×106個当たり
Figure2-a HRCTscanatthetoporthe
aortlCarchshowlngemphyse一
matouschangesuchasmany
lowattenuationareas(LAAs)
inthelungfields
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102ngから21ng-と減少した｡(Figure3)また,
ロイコトリエンC4の産生能は食事療法の前後と
もに測定感度以下であった｡
食事療法後の退院時の呼吸機能検査 (Table3)●
では,血液ガス,V25値などは変化が認められな
かったが,FVCは2.24から2.58Lへと増加 し,
PEFRは2.68から3.18(L/S)へと上昇｡一秒量
は0.88Lから0.97Lへと増加を認めた｡またDLCO
は68%であった｡
Figure2-b HRCTfindingswerealsoana-
1yzed quantitatlVely,defining
lungareaswithCT numbers
less than -950 Hounsfield
Units (HU) as LAAs.The
percentagesofLAAsonHRCT
were72.6% atthetopofthe
aorticarch
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Table 3. Pulmonary function tests and
arterialblood gas analysュs On
2nd admission
onadmiss10n atdischarge
Pulumonaryfunctiontests
FVC L
%FVC %
FEVI L
FEVl/FVC %
MMF L/S(鶴)
PEFR L/S(%)
vso L/S(%)
v25 L/S(%)
v25/HT US/M
PEF L/M
%FRC
%TLC
WV
RV爪 C 96
%DLCO
DLCO/VA
Arterlalbloodgas(roomair)
pH
PO2 mmHg
PCO2 mmHg
HCO3- mEq/L
BE
SaO2 %
乙24
71.3
0,88
39.3
0.36(12.1)
2.68(35.8)
0.35(8.0)
0.20(14.5)
0.38
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??? ???
? ???? ????
????
?
???
???
?
???? ? ??? ? ?? ? ? ?? ? ? ?? ? ? ?
? ?? ??? ?
MMF:max'fmafmidexp'IratOryflow
PEER:peakexpiratoryflowrate
PEE:peakexpiratoryflow
HT:height
t96B I96.9 96.10 t96.11 196.12
Figure 3.Clinical course of the patient
during the second admission･
Changesofpeak expiratoryflow
(PEF) in the early mornig(◆ )
and in the evening (■), and
synthesis of LTB4(●)by pe-
ripheral leukocytes stimulated
by Ca2十ionophore
考 察
慢性閉塞性呼吸器疾患 (COPD),特に肺気腫
に対する治療法は,これまでに薬物療法1),理学
療法2),3),外科的治療4)などがおこなわれているo
薬物療法l)は,抗コリン剤,β刺激剤,キサン
チン製剤などの気管支拡張剤,副腎皮質ステロイ
ド,去疾剤などを使用し,ある程度の効果が認め
られているが,全ての患者が十分に気管支拡張剤
に反応するわけでなく,高用量に用いると副作用
の発現6)も懸念される｡
副腎ステロイドは吸入または内服で投与され,
短期間ではある程度の改善が認められる8)が,気
管支鳴息に比べてその役割は明らかではなく9)
長時間に使用することでその副作用の発現7)も問
題となる｡
理学療法2)I3)は排疾訓練,呼吸運動練習,呼吸
筋訓練などがあり,患者の症状のコントロールや
緩和などに,一定の効果が明らかにされているが,
この効果は患者の残存する肺機能をできる限り良
い状態にするもので,呼吸機能そのものを改善す
るわけではない｡
外科的治療は4),適応を選べば有効な方法とさ
れる1日1)が,一部には逆に呼吸不全を起こし死に
至る症例も存在する5･18)｡
これらは,いずれも根本的な十分な治療法とは
いえず,しかも副作用や危険を伴う可能性があるO
よって,さらにこれら以外の安全な治療法も検討
する必要性がある｡
n-3系脂肪酸を強化した食事療法は,これま
でもクローン病12)や慢性関節リウマチ13)などで有
用性が報告されている｡呼吸器領域においても,
我々は気管支噂息に対するn-3系脂肪酸 (α-
LNA)を強化した食事療法の有用性について報
告115)してきた｡
ミネソタ大学のSbaharら16)は,約 3年間の
retrospectiveな食事調査によって,魚油を中心
としたn-3系脂肪酸を強化した食事が,喫煙者
の慢性閉塞性呼吸器疾患 (COPD)への進展を有
意に抑制していたと報告した｡この機序について
は,喫煙者,慢性閉塞性呼吸器疾患 (COPD)忠
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者で元進している炎症伝達物質のロイコトリエン
B417)の産生が,n-3系脂肪酸によりアラキドン
酸代謝を介して抑制され,その結果,炎症の持続
による気道のリモデリングの進展も抑制されたの
ではないかと推測した｡
このn-3系脂肪酸が慢性閉塞性呼吸器疾患
(copD)に有効である機序については,これ以
外に実験レベルなどで,微小肺循環の改善1日9),
細菌叢への影響か2),白血球からのフリーラジカ
ルの産生の抑制払 別),白血球からのIL-1やTNF-
aなどのサイトカイン25-27)の産生の抑制や,白血
球からのPAFなどの化学伝達物質28)の産生を抑制
することなどが考えられている｡
この慢性閉塞性呼吸器疾患 (CORD)に対する
n-3系脂肪酸を強化した食事療法は,prospec-
tiveな研究報告は未だになく,どのような時間的
経過で効果が現れるのかはこれまで不明であった｡
この症例では,約2ケ月間の食事療法の間に白血
球のロイコトリエンB4産生能は著明に減少し,
PEF,FVC,FEV1.0などの呼吸機能検査所見も
速やかに改善を認めた｡この速やかな改善の機序
については,ロイコトリエンB4産生の抑制だけ
では説明が十分できないかも知れない｡前述の他
の機序の関与もあるのかもしれない｡
食事によって摂取可能なn-3系脂肪酸として
は,魚油などに含まれるeicosapentaenoicacid
(EPA)やdocosahexaenoicacid(DHA)と,エ
ゴマ油など植物油に含まれるα-LNAなどがあ
る｡脂肪酸代謝においては,α-LNAはEPA,D
HAなどの上流に位置し,生体組織中で変換され
る｡食事療法において,α-LNA主体の植物油
摂取,EPA主体の魚油摂取はいずれも組織中のE
PAは同等に上昇する29)という報告,a-LNA主
体の植物油摂取がEPA主体の魚油摂取に比べて
ロイコトリエンB4産生の抑制に有利とする意
見30)や,EPA主体に摂取する方がa-LNA摂取
に比べてロイコトリエン産生の抑制に有利とする
意見31)などがあり,いまなお意見が分かれている｡
我々は既にα-LNAを強化した食事療法で,2
週間の経過中に血中脂肪酸分画のα-LNA,
EPA,DHAともに速やかに上昇し,脂肪酸代謝
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を介して白血球のLTB4,LTC4の産生を速やか
に抑制することを示しで4)きた｡今後,α-LNA
とEPAの両者を併用した治療法29)なども含め,さ
らに検討する必要があるであろう｡
慢性閉塞性呼吸器疾患 (COPD)の病態生理に
ついてはいまなお不明な点が多い｡この食事療法
の有効である機序についても,さらに検討するこ
とで慢性閉塞性呼吸器疾患の病態の一部の解明に
つながる可能性があり,その意味からも興味深い
と考えられた｡
今後,症例数を増やし,ロイコトリエンB4以
外の機序についても検討し,この食事療法の有用
性とその機序についてさらに検討を重ねていきた
い｡
結 語
1.m-3系脂肪酸強化食事療法の有用性が示唆
された肺気腫の一例を報告した｡
2.食事療法により,n- 3系脂肪酸が脂肪酸代
謝を通じて速やかに白血球のロイコトリエンB4
産生の抑制に関与することが示唆された｡
3.経過中に呼吸機能検査上も改善を認め,肺気
腫の病態を考える上でも興味深いと考えられた｡
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Abstract
An effective treatment of advanced stages
of chronic obstructive pulmonary disease
(COPD) has not been estadlished yet. We
report out recent experience of one patient
with pulmonary emphysema treated with
dietary supplementation with n - 3 fatty acid
for two months. He presented improvements
in clinical symptoms and pulmonary function,
and suppression in generation of leukotriene
B. (LTB. )by peripheral leukocytes. Weconse-
quently suppose that dietary treatment with
n - 3 fatty acids (perilla seed oil) may be
beneficial for the treatment of pulmonary
emphysema by inhibiting the conversion of
arachidonic acid (AA) to leukotrienes (LTs)
and prostanoids competitively.
Key words : pulmonary emphysema, n - 3
fatty acid, leukotriene, diet therapy
